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IGF-1 は様々な細胞の増殖や分化に促進的に働くことが知られている。近年 IGF-1 投与治療を受け
た妖精症患者に歯のサイズの増大が認められることが報告された。そこで本研究では IGF・ 1 を添加す
ることにより，再生歯作製においてサイズを増大させる形態制御技術の開発を目指した。
まず，発生歯匹における IGF・ 1 添加の影響を調べた。胎齢 14.5 日の C57IBL6 マウス胎仔の下顎臼
歯歯医に IGι1 を添加して器官培養し，サイズの増大について解析した。その結果. IGF・ 1 添加によっ
て長径および歯冠長径の増大が認められた。
次に，胎齢 14.5 日の C57IBL6 マウス胎仔の下顎臼歯歯腔由来の歯医上皮細胞と歯医間葉細胞を器
官原基法によって再構築して再生歯匪を作製し. IGF-1 を添加してサイズの増大について解析した。そ
の結果. IGF-1 を添加して器官培養した再生歯医は，長径，幅径共に増大した。




IGF-1 を添加して培養した歯匪間葉細胞では増殖能が上昇した。また. PI3 キナーゼ経路の阻害剤を添
加した歯匪間葉細胞では. IGF・ 1 添加による増殖能の上昇が抑制された。それにより，発生歯匪，再生
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た妖精症患者に歯のサイズの増大が認められることが報告された。そこで本研究では IGF-1 を添加す
ることにより，再生歯作製においてサイズを増大させる形態制御技術の開発を目指した。
まず，発生歯医における IGF・1 添加の影響を調べた。胎齢 14.5 日の C57IBL6 マウス胎仔の下顎臼
歯歯匪に IGF・1 を添加して器官培養し，サイズの増大について解析した。その結果， IGF-1 添加によっ
て長径および歯冠長径の増大が認められた。
次に，胎齢 14.5 日の C57IBL6 マウス胎仔の下顎臼歯歯匪由来の歯医上皮細胞と歯匹問葉細胞を器
官原基法によって再構築して再生歯腔を作製し IGF-1 を添加してサイズの増大について解析した。そ
の結果， IGF-1 を添加して器官培養した再生歯匪は長径，幅径共に増大した。
さらに， IGF・ 1 を添加して作製した再生歯旺は腎皮膜下に移植することにより歯として発生し長径の
増大が認められた。また， IGF・ 1 を添加して作製した再生歯匪を成体マウス顎骨内に移植したところ，
サイズの増大した再生歯が口腔粘膜より萌出することが判明した。
また，再生歯医作製に用いる下顎臼歯歯医の間葉細胞における IGF-1 添加の影響を解析した。 IGF-1
を添加して培養した歯医間葉細胞では増殖能が上昇した。また， PI3 キナーゼ経路の阻害剤を添加した
歯旺間葉細胞では， IGF・ 1 添加による増殖能の上昇が抑制された。それにより，発生歯匪，再生歯医お
よび再生歯の IGF-1 添加によるサイズの増大は 歯匪問葉細胞の増殖が関与し PI3 キナーゼ経路を介
していることが示唆された。
これらの研究成果により， IGF・ 1 添加によってサイズを増大させた再生歯の作製が可能であることが
示唆され，歯の再生医療の発展につながるものと考えられる。従って，本論文は歯学および歯科臨床
の発展に大いに貢献する業績であり 博士(歯学)の学位授与に値するものと判断する。
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